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 ﭼﮑﯿﺪه  
ﻫـﺎي ﻧـﮋادي اﺳـﺖ.  ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن ﯾﮑـﯽ از ﺷـﺎﯾﻊ ﺗـﺮﯾﻦ ﺳـﺮﻃﺎﻧﻬﺎي ﺷـﻨﺎﺧﺘﻪ ﺷـﺪه زﻧـﺎن در ﺗﻤـﺎم ﮔـﺮوه  ﻣﻘﺪﻣﻪ:         
ﮐـﻪ ﻣﻨﺠـﺮ ﺑـﻪ ﺳـﺮﻃﺎن ﭘﺴـﺘﺎن ﻣـﯽ ﺷـﻮﻧﺪ ﻓﺮﺻـﺖ ﺟﺪﯾـﺪي ﺑـﺮاي درك  ﺗﺤﻘﯿـﻖ درﺑـﺎره ﻓﺎﮐﺘﻮرﻫـﺎي ﻣﺤﯿﻄـﯽ و ژﻧﺘﯿﮑـﯽ
ﮐـﻪ ﯾـﮏ  اﺳـﺖ  ﺗﺮاﻧﺴـﻔﺮاز  -s ﻮنﯿﮔﻠﻮﺗـﺎﺗ اﺧﺘﯿﺎر ﻣﺎ ﻗﺮار ﻣـﯽ دﻫـﺪ. از ﺟﻤﻠـﻪ اﯾـﻦ ﻋﻮاﻣـﻞ ژﻧﺘﯿﮑـﯽ  رﯾﺴﮏ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن در
 ﻫﺎ را ﮐﺎﺗﺎﻟﯿﺰ ﻣﯽ ﮐﻨﺪ. ﺳﻮﭘﺮژن ﺑﺎ اﻋﻤﺎل ﻣﺘﻨﻮع ﺳﻢ زداﯾﯽ ﺑﻮده و ﮐﺎرﺳﯿﻨﻮژن
اﻧﺠـﺎم ﮔﺮدﯾـﺪ ﮐـﻪ در آن ﭘﻠـﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴـﻢ ژﻧﺘﯿﮑـﯽ  lortnoC-esaCﺑـﻪ ﺻـﻮرت اﯾـﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ  :ﺎﻣـﻮاد و روش ﻫ  ـ       
ﺑﯿﻤـﺎر زن ﻣﺒـﺘﻼ ﺑـﻪ ﺳـﺮﻃﺎن ﭘﺴـﺘﺎن  13ﻧﻤﻮﻧـﻪ ﻫـﺎي ﺧـﻮن  ANDﻫـﺎ در  ﺗﺮاﻧﺴـﻔﺮاز  -s ﻮنﯿﮔﻠﻮﺗـﺎﺗ  ١Pو١T,١Mﮐﻼس
روش  ١MTSGو١TTSG ﻮﺗﯿﭗ درــ ـــزن ﺑ ــﻪ ﻋﻨ ــﻮان ﮐﻨﺘ ــﺮل ﺑﺮرﺳ ــﯽ ﺷ ــﺪ. ﺑ ــﺮاي ﺑﺮرﺳ ــﯽ ارﺗﺒ ــﺎط ﺑ ــﯿﻦ ژﻧ  64 و
ﻃﺮاﺣـ ــﯽ و راه اﻧـ ــﺪازي ﺷـ ــﺪ. ﺑـ ــﺮاي   PLFR-RCPروش   ١PTSGﺮرﺳـ ــﯽ ژﻧﻮﺗﯿـ ــﭗ در و ﺑـ ــﺮاي ﺑ  RCP.tluM
ﺑ ــﺎ ﻓﺎﺻ ــﻠﻪ  ROو رﯾﺴ ــﮏ ﺳ ــﺮﻃﺎن ﭘﺴ ــﺘﺎن  ١PTSGو  ١TTSG,١MTSGﻫ ــﺎي  ﺑﺮرﺳ ــﯽ ارﺗﺒ ــﺎط ﺑ ــﯿﻦ ژﻧﻮﺗﯿ ــﭗ 
 ﻣﺤﺎﺳﺒﻪ ﺷﺪ. درﺻﺪ 59اﻃﻤﯿﻨﺎن 
 ١TTSGﺎﮐﯽ از ارﺗﺒـ ــﺎط ﻧـ ــﻮل ژﻧﻮﺗﯿـ ــﭗ ــــ ـــﺎﺻﻞ ﺣــــ ـــﺎﯾﺞ ﺣــــــ ـــﻧﺘ ﯾﺎﻓﺘـ ــﻪ ﻫـ ــﺎي ﭘـ ــﮋوﻫﺶ:       
  313در ﻧﻮﮐﻠﺌﻮﺗﯿــــﺪ   ١PTSGو ﭘﻠــــﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴــــﻢ ﻫﺘﺮوزﯾﮕــــﻮت   )١٥٫٣١-٦٦٫١=IC ٪٥٩;٥٧.٤=RO(
ﺑ ــﺎ ﺳ ــﺮﻃﺎن ﭘﺴ ــﺘﺎن ارﺗﺒ ــﺎﻃﯽ  llun-١MTSGﻣ ــﯽ ﺑﺎﺷ ــﺪ وﻟ ــﯽ ژﻧﻮﺗﯿ ــﭗ  ()١٦٫٠١–٩٣٫١=IC ٪٥٩;٥٨٫٣=RO
 ﻧﺸﺎن ﻧﺪاد. 
ﻣـﯽ  ١PTSGو   ١TTSGﺑـﺎ ﺗﻮﺟـﻪ ﺑـﻪ ﯾﺎﻓﺘـﻪ ﻫـﺎي اﯾـﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ژﻧﻬـﺎي ﺳـﻢ زداي  ﻧﺘﯿﺠـﻪ ﮔﯿـﺮي: ﺑﺤـﺚ و        
 ﻧﻨﺪ ﻓﺎﮐﺘﻮرﻫﺎي ﻣﻮﺛﺮي در ﮐﺎرﺳﯿﻨﻮژﻧﺰ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن زﻧﺎن اﯾﺮاﻧﯽ ﺑﺎﺷﻨﺪ.  ﺗﻮا
  ﺑﻬﺮام ﯾﻐﻤﺎﯾﯽ –ﻣﯿﺘﺮا ﻋﺰﯾﺰﯾﺎن -ﺗﺮاﻧﺴﻔﺮازﻫﺎ -sﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن و ﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﻫﺎي ژﻧﺘﯿﮑﯽ ﮔﻠﻮﺗﺎﺗﯿﻮن 
 
٢٣ 
  ﻣﻘﺪﻣﻪ
ﭘﺴـــﺘﺎن ﯾﮑـــﯽ از ﺷـــﺎﯾﻊ ﺗـــﺮﯾﻦ ﻃﺎن ﺳـــﺮ 
ﻫـﺎي  ﺳـﺮﻃﺎﻧﻬﺎي ﺷـﻨﺎﺧﺘﻪ ﺷـﺪه زﻧـﺎن در ﺗﻤـﺎم ﮔـﺮوه 
 ( و در ﮐﺸـﻮرﻫﺎي ﭘﯿﺸـﺮﻓﺘﻪ  و آﺳـﯿﺎﯾﯽ1اﺳـﺖ) ﻧـﮋادي
 اﻓ ــﺰاﯾﺶ ،ﻣﻄﺎﻟﻌ ــﺎت .(3،2)روﻧ ــﺪ رو ﺑ ــﻪ رﺷ ــﺪي دارد 
ﻫـﻢ  در ﻣﯿـﺎن اﻓـﺮادي ﮐـﻪ را ﭘﺴـﺘﺎن ﯾﺴـﮏ ﺳـﺮﻃﺎن ر
داراي ﻓ ــﺎﮐﺘﻮر اﺳ ــﺘﻌﺪاد ژﻧﺘﯿﮑ ــﯽ و ﻫ ــﻢ داراي ﺳ ــﺎﺑﻘﻪ 
، ﻧﺸـﺎن ﻮده اﻧـﺪــــﺗﻤـﺎس ﺑـﺎ ﻓﺎﮐﺘﻮرﻫـﺎي ﻣﺤﯿﻄـﯽ ﺑ
(. ﺑﻨ ـﺎﺑﺮاﯾﻦ ﺗﺤﻘﯿـﻖ در ﺑ ـﺎره ﻓﺎﮐﺘﻮرﻫـﺎي 4ﻣـﯽ دﻫـﺪ )
ﺤﯿﻄﯽ ﮐـﻪ ﻣﻨﺠـﺮ ﺑـﻪ ﺳـﺮﻃﺎن ﭘﺴـﺘﺎن ﻣـﯽ ﺷـﻮﻧﺪ و ﻣ
ﻧﯿﺰ ﻓﺎﮐﺘﻮرﻫـﺎي ﻣﺴـﺘﻌﺪ ﮐﻨﻨـﺪه ارﺛـﯽ ﻓﺮﺻـﺖ ﺟﺪﯾـﺪي 
ﺑ ــﺮاي درك رﯾﺴ ــﮏ ﺳ ــﺮﻃﺎن ﭘﺴ ــﺘﺎن در اﺧﺘﯿ ــﺎر ﻣ ــﺎ 
ﻞ ــــﻠﻪ اﯾــﻦ ﻋﻮاﻣــــــﺮار ﻣــﯽ دﻫــﺪ. از ﺟﻤــــﻗ
 -s ﻮنﯿﺎﺗـــــــــــ ـــﻠﻮﺗــــﮔﮑﯽ ــــــــــــ ـــژﻧﺘﯿ
  )٨١٫١٫٥٫٢:CE,sTSG( ﺮازـــــــــــ ــﺮاﻧﺴﻔــــﺗ
ﻨـﻮع ﺳـﻢ زداﯾـﯽ اﺳﺖ ﮐﻪ ﯾـﮏ ﺳـﻮﭘﺮژن ﺑـﺎ اﻋﻤـﺎل ﻣﺘ 
ﺑـﻮده و ﻣـﻮاد ﺳـﺮﻃﺎﻧﺰا را ﭼـﻪ ﺑـﺎ ﻣﻨﺸـﺎ ﺧـﺎرﺟﯽ و ﭼـﻪ 
ﺑـﺎ ﻣﻨﺸـﺎ داﺧﻠـﯽ ﮐﺎﺗـﺎﻟﯿﺰ ﮐـﺮده، ﺑـﻪ ﺻـﻮرت ﭘـﺮوﺗﺌﯿﻦ 
ﺪي ﻧﯿ ــﺰ در ﻓﺮآﯾﻨ ــﺪﻫﺎي ﺳ ــﻢ زداﯾ ــﯽ ﺷ ــﺮﮐﺖ ــ ـــﭘﯿﻮﻧ
اﻧﺴـﺎﻧﯽ ﻣﺤﻠـﻮل ﺷـﺎﻣﻞ  sTSGﺧـﺎﻧﻮاده  .(5ﻣـﯽ ﮐﻨـﺪ) 
ژن اﺳﺖ ﮐـﻪ ﺑﻌﻀـﯽ از آﻧﻬـﺎ ﭘﻠـﯽ ﻣﺮﻓﯿـﮏ  61ﺣﺪاﻗﻞ 
 ١TTSGو  ١MTSGدر ﻣـــﻮرد ژﻧﻬـــﺎي  ﻫﺴـــﺘﻨﺪ
ﻓﻘــﺪان ﻓﻨــﻮﺗﯿﭙﯽ ﻓﻌﺎﻟﯿــﺖ آﻧــﺰﯾﻢ در ﻧﺘﯿﺠــﻪ ﺣــﺬف 
ﻧﺎﻣﯿ ـﺪه ﻣـﯽ ﺷـﻮد.  «llun»ﻫﻤﻮزﯾﮕـﻮت ژن، ژﻧﻮﺗﯿ ـﭗ 
ﻬـﺎﯾﯽ ﺑـﺎ ﻠﻫﺎي اﻧﺴـﺎن آﻟﺗﺮاﻧﺴـﻔﺮاز -s ﻮنﯿﮔﻠﻮﺗـﺎﺗﺳـﺎﯾﺮ 
  ﺗﻨﻮع ﺗﻮاﻟﯽ دارﻧﺪ. 
را ﯾــ ــﮏ  ١TTSGژن ﻣﻄﺎﻟﻌــ ــﺎت ﻣﺘﻌــ ــﺪدي 
ﺎن ـ ـــﻋﺎﻣـﻞ ﻣﺤﺎﻓﻈ ــﺖ ﮐﻨﻨ ـﺪه در ﺑﺮاﺑ ــﺮ ﺳـﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘ 
 llun-١TTSGﻣ ــﯽ داﻧﻨ ــﺪ ﺑ ــﻪ ﻧﺤ ــﻮي ﮐ ــﻪ ژﻧﻮﺗﯿ ــﭗ 
ﺳـﺮﻃﺎن ﭘﺴـﺘﺎن را ﺑـﻪ ﻃـﻮر ﻣﺴـﺘﻘﻞ و ﯾـﺎ ﻫﻤـﺮاه ﺑ ـﺎ 
ﻋﻮاﻣﻞ ﻣﺤﯿﻄﯽ ﻣﺎﻧﻨـﺪ ﻣﺼـﺮف ﻣـﺪاوم ﺳـﯿﮕﺎر، ﮔﻮﺷـﺖ 
(، ﺑـﺎ اﯾـﻦ ﺣـﺎل ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ 9،8،7،6و اﻟﮑﻞ اﻓـﺰاﯾﺶ دﻫـﺪ) 
و ﻫﻤﮑــ ــﺎران ﻧﻘــ ــﺶ ﻣــ ــﻮﺛﺮي ﺑــ ــﺮاي  naggoC
در ﺟﻠ ــﻮﮔﯿﺮي ﯾ ــﺎ اﯾﺠ ــﺎد ﺳ ــﺮﻃﺎن ﭘﺴ ــﺘﺎن  ١TTSG
ﺎﻟﻌﻪ ـــــ ـــدر ﻣﻄ (.01ﺰارش ﻧﮑﺮدﻧـــ ــﺪ)ـــــــــ ـــﮔ
ﺎﺛﯿﺮ ــــ ـــﮑﺎراﻧﺶ ﺗـــ ـــو ﻫﻤ nenurtiMﺮي ـدﯾﮕـ ــ
 و ١PTSG,٣MTSG,١MTSGﻫــــﺎي  ژﻧﻮﺗــــﭗ
روي رﯾﺴ ــﮏ ﺳ ــﺮﻃﺎن ﭘﺴ ــﺘﺎن در زﻧ ــﺎن را  ١TTSG
ﻓﻨﻼﻧ ــﺪي ﺑﺮرﺳ ــﯽ ﮐﺮدﻧ ــﺪ. در اﯾ ــﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌ ــﻪ رﯾﺴ ــﮏ 
ﭗ ـــــﺎ ژﻧﻮﺗﯿــــــﺳـــﺮﻃﺎن ﭘﺴـــﺘﺎن در ارﺗﺒـــﺎط ﺑ 
ﺎن ﯾﺎﺋﺴــ ــﻪ اﻓــ ــﺰاﯾﺶ ــــــ ـــدر زﻧ llun-١MTSG
ﻫﻤﭽﻨ ــﯿﻦ ﻧﺸ ــﺎن داده ﺷ ــﺪ ، ﻣﻌﻨ ــﯽ داري را ﻧﺸ ــﺎن داد
اﮔـــ ــﺮ ﺗﺮﮐﯿـــ ــﺐ ژﻧـــ ــﻮﺗﯿﭙﯽ ﺳـــ ــﻪ ژن ﮐـــ ــﻪ 
ﺑـــﺎ ﻫـــﻢ در ﻧﻈـــﺮ  ١PTSG,٣MTSG,١MTSG
، رﯾﺴـﮏ ﺳـﺮﻃﺎن ﭘﺴـﺘﺎن ﺣـﺪود ده ﺑﺮاﺑـﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷـﻮد 
  (.11اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﯽ ﯾﺎﺑﺪ)
  ﻫﺎ ﻣﻮاد و روش
  lortnoC-esaCاﯾـ ــﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـ ــﻪ ﺑـ ــﻪ ﺻـ ــﻮرت 
اﻧﺠﺎم ﮔﺮدﯾـﺪ و در اﯾـﻦ راﺳـﺘﺎ ﺑـﺎ ﺗﻮﺟـﻪ ﺑـﻪ ﻣﻌﯿﺎرﻫـﺎي 
ه ﺑﺎﻟﯿﻨﯽ و ﭘﺎراﮐﻠﯿﻨﯿﮑﯽ زﻧـﺎﻧﯽ ﮐـﻪ ﺑـﻪ ﻋﻠـﺖ وﺟـﻮد ﺗـﻮد 
در ﻧﺎﺣﯿـﻪ ﭘﺴـﺘﺎن ﺑـﻪ اﻧﺴـﺘﯿﺘﻮ ﮐﺎﻧﺴـﺮ ﺑﯿﻤﺎرﺳـﺘﺎن اﻣـﺎم 
ﺗﺤ ــﺖ ﻋﻤ ــﻞ  ﺧﻤﯿﻨ ــﯽ )ره( ﺗﻬ ــﺮان ﻣﺮاﺟﻌ ــﻪ ﮐ ــﺮده و 
اﺣـﯽ ﻗـﺮار ﮔﺮﻓﺘـﻪ ﺑﻮدﻧﺪ)ﺑـﻪ اﯾـﻦ ﺷـﺮط ﮐـﻪ اﻓـﺮاد ﺮﺟ
ﻗـﺮار ﻧﮕﺮﻓﺘـﻪ  ﻗﺒﻼ ﺗﺤﺖ رادﯾـﻮﺗﺮاﭘﯽ و ﺷـﯿﻤﯽ درﻣـﺎﻧﯽ 
ﻫـﺎ را ﻧﺪاﺷـﺘﻨﺪ( وارد ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﺷـﺪﻧﺪ و  و ﺳـﺎﯾﺮ ﺳـﺮﻃﺎن 
ﺪ: ﮔـﺮوه ﻣـﻮرد ﺑﻪ دو ﮔﺮوه ﻣـﻮرد و ﺷـﺎﻫﺪ ﺗﻘﺴـﯿﻢ ﺷـﺪﻧ 
ﻧﻔــﺮ زن ﺑــﻮده ﮐــﻪ ﺟــﻮاب ﭘــﺎﺗﻮﻟﻮژي ﻧﻤﻮﻧــﻪ  13
ﺟﺮاﺣﯿﺸﺎن ﺳﺮﻃﺎن ﺑـﺪ ﺧـﯿﻢ ﮔـﺰارش ﺷـﺪه ﺑـﻮد. ﮔـﺮوه 
اب ﭘـﺎﺗﻮﻟﻮژي ﻧﻤﻮﻧـﻪ ﻧﻔـﺮ زن ﺑـﻮده ﮐـﻪ ﺟـﻮ 64ﺷـﺎﻫﺪ 
، ﺧـﻮش ﺧـﯿﻢ و ﯾـﺎ ﻓﯿﺒـﺮوز ﮐﯿﺴـﺘﯿﮏ ﺟﺮاﺣﯿﺸﺎن ﺳـﺎﻟﻢ 
ﻫـﺎي ﺷـﺎﻫﺪ و  از ﻫـﺮ ﯾـﮏ از ﮔـﺮوه  ﮔﺰارش ﺷﺪه ﺑـﻮد. 
ﻟﻮﻟ ـﻪ ﻫـﺎي ﻣﯿﻠـﯽ ﻟﯿﺘ ـﺮ ﺧـﻮن ﺑ ـﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از  5ﻣـﻮرد 
ﮔﺮﻓﺘـ ــﻪ ﺷـ ــﺪ و ﻓـ ــﺮم  ATDEوﻧﻮﺟﮑـ ــﺖ ﺣـ ــﺎوي 
  اﻃﻼﻋﺎﺗﯽ ﻧﯿﺰ ﺗﮑﻤﯿﻞ ﮔﺮدﯾﺪ.
ﻣﺮﺣﻠــ ــﻪ اول اﺳــ ــﺘﺨﺮاج  :روش ژﻧﻮﺗﺎﯾﭙﯿﻨــ ــﮓ
ژﻧـ ــﻮﻣﯽ از ﻧﻤﻮﻧـ ــﻪ ﻫـ ــﺎي ﺧـ ــﻮن ﺑـ ــﻪ روش  AND
در ﻣﺮﺣﻠ ــﻪ ﺑﻌ ــﺪ ﺑ ــﺮاي ﺑﺮرﺳ ــﯽ  ﺑ ــﻮد. tuo gnitlaS
روش  ١TTSGو  ١MTSGدر   ژﻧﻮﺗــــــــــــــﭗ 
ﻃﺮاﺣ ــﯽ و ﺑ ــﺮ اﺳ ــﺎس رﻓ ــﺮﻧﺲ    RCP xelpitluM
ﮔﻠ ــﻮﺑﯿﻦ  – βدر اﯾ ـﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌ ـﻪ  از ژن . (21)اﻧﺠـﺎم ﺷـﺪ
 – βﺑ ــﻪ ﻋﻨ ــﻮان ﮐﻨﺘ ــﺮل داﺧﻠ ــﯽ اﺳ ــﺘﻔﺎده ﺷ ــﺪ. ﺑﺎﻧ ــﺪ 
و وﺟـﻮد ﺑﺎﻧـﺪ  862.p.bﮔﻠـﻮﺑﯿﻦ ﺑـﻪ ﻋﻨـﻮان ﮐﻨﺘـﺮل در 
 ١MTSGﻋـ ــﺪم ﺣـ ــﺬف در  132 .p.bدر  ١MTSG
ﻧﺸـﺎن دﻫﻨـﺪه ﻋـﺪم ﺣـﺬف  084 .p.bو وﺟﻮد ﺑﺎﻧـﺪ در 
  ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ. ١TTSGدر 
ﻫﻤﭽﻨ ــﯿﻦ ﺟﻬــﺖ ﺑﺮرﺳ ــﯽ ﺣﻀــﻮر ﻣﻮﺗﺎﺳــﯿﻮن 
از روش  ١PTSGژن  501ﮐـــ ـﺪون  ﻧﻘﻄـــ ـﻪ اي در
(. ﺳـﭙﺲ ﻣﺤﺼـﻮﻻت 31اﺳـﺘﻔﺎده ﺷـﺪ) PLFR-RCP
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٣٣ 
ﺗﻮﺳــﻂ آﻧــﺰﯾﻢ اﻧــﺪوﻧﻮﮐﻠﺌﺎز ﻣﺤــﺪود ﮐﻨﻨــﺪه  RCP
ﻫﻀـــﻢ ﺷـــﺪﻧﺪ. اﯾـــﻦ آﻧـــﺰﯾﻢ ژن  ١٦٢ WLA
را در ﺻ ــﻮرت وﻗ ــﻮع ﻣﻮﺗﺎﺳ ــﯿﻮن در ﮐ ــﺪون  ١PTSG
  ، از ﻫﻤﯿﻦ ﻧﺎﺣﯿﻪ ﺑﺮش ﻣﯽ دﻫﺪ.501
ﻫـﺎي  ﺑـﺮاي ﻃﺮاﺣـﯽ ﭘﺮاﯾﻤﺮﻫـﺎ، اﺑﺘـﺪا ﺗـﻮاﻟﯽ ژن 
دﺳــﺖ آﻣــﺪ، ﻪ ﺑــ knaB eneG ﺗﺤــﺖ ﻣﻄﺎﻟﻌــﻪ از 
، ﯾـﮏ ITN rotceVﺳـﭙﺲ ﺑـﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از ﻧـﺮم اﻓـﺰار 
ﻤ ــﺮ ﻣﻨﺎﺳ ــﺐ ﺟﺪاﮔﺎﻧ ــﻪ ﺑ ــﺮاي ﻫ ــﺮ ﮐ ــﺪام از ﯾﺟﻔ ــﺖ ﭘﺮا
ﺮاﺣـﯽ ﮔﺮدﯾـﺪ. ﺗﺮﺗﯿـﺐ ﻧﻮﮐﻠﺌﻮﺗﯿـﺪﻫﺎي ﻃ ژﻧﻬـﺎي ﻓـﻮق 
ﭘﺮاﯾﻤﺮﻫﺎي ﻣـﻮرد اﺳـﺘﻔﺎده در اﯾـﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﺑـﻪ ﺻـﻮرت 
  زﯾﺮ اﺳﺖ :
  :  ١MTSG ﺟﻔﺖ ﭘﺮاﯾﻤﺮﻫﺎي 
 '٣  AC TAG ACG ATG TTA GGT CTT '٥
 '٣  GCC CGT TAC ATC GTG TTC TAC CGC '٥
 
  : ١TTSG ﺟﻔﺖ ﭘﺮاﯾﻤﺮﻫﺎي 
 '٣  CT CTA CAC TCC TGG TCA TTC CTT  '٥
 '٣  AC GAC CGG TAC TAG GCC ACT  '٥
 
  : ١PTSGﺟﻔﺖ ﭘﺮاﯾﻤﺮﻫﺎي 
 '٣  GA ACT GGA ACC CGT TTGATG  '٥
 '٣  GAA TGG GGA GTC CAC CGA  '٥
  
  : nibolg-βﺟﻔﺖ ﭘﺮاﯾﻤﺮﻫﺎي 
 '٣  CC ACT TGC ACC TAC TTC AAC  '٥ 
 '٣  CA TGG ACA GGA ACC GAG AAG  '٥
 
در اﯾـﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﻣﺤﺎﺳـﺒﺎت آﻣـﺎري  ﺑ ـﺎ اﺳـﺘﻔﺎده 
اﻧﺠــﺎم   )١١ noisreV ( SSPSاز ﻧــﺮم اﻓــﺰار 
ﻫ ــﺎي  ﮔﺮﻓ ــﺖ. ﺑ ــﺮاي ﺑﺮرﺳ ــﯽ ارﺗﺒ ــﺎط ﺑ ــﯿﻦ ژﻧﻮﺗﯿ ــﭗ 
و رﯾﺴـــــــــــﮏ  ١TTSGو  ١MTSG,١PTSG
 ﺻـﺪدر 59ﺑ ـﺎ ﻓﺎﺻـﻠﻪ اﻃﻤﯿﻨ ـﺎن  ROﺳـﺮﻃﺎن ﭘﺴـﺘﺎن 
ﻣﺤﺎﺳﺒﻪ ﺷﺪ . اﮔـﺮ ﺣـﺪ ﺑـﺎﻻ و ﭘـﺎﯾﯿﻦ ﻓﺎﺻـﻠﻪ اﻃﻤﯿﻨـﺎن 
( اﻓــﺰاﯾﺶ رﯾﺴــﮏ را ١>ROﺑﯿﺸــﺘﺮ از ﯾــﮏ ﺑﺎﺷــﺪ) 
ﻧﺸ ــﺎن ﻣ ــﯽ دﻫ ــﺪ، و اﮔ ــﺮ ﺣ ــﺪ ﺑ ــﺎﻻ و ﭘ ــﺎﯾﯿﻦ ﻓﺎﺻ ــﻠﻪ 
( ﮐــﺎﻫﺶ ١<ROاﻃﻤﯿﻨــﺎن ﮐﻤﺘــﺮ از ﯾــﮏ ﺑﺎﺷــﺪ )
  رﯾﺴﮏ را ﻧﺸﺎن ﻣﯽ دﻫﺪ.
  ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎي ﭘﮋوﻫﺶ
زن ﺑـﺎ ﻣﯿـﺎﻧﮕﯿﻦ ﺳـﻨﯽ  13ﺑﯿﻤﺎران ﻣـﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ 
اﻓـﺮاد ﮔـﺮوه ﮐﻨﺘـﺮل  و( 08-82رﻧـﺞﺳـﺎل ) 75/5±2/6
ﺳـﺎل )رﻧـﺞ   8/35±2/3زن ﺑـﺎ ﻣﯿـﺎﻧﮕﯿﻦ ﺳـﻨﯽ  64ﻧﯿـﺰ 
  ( ﺑﻮدﻧﺪ.57-52
ﻫﻤ ــﺎن ﻃ ــﻮر ﮐ ــﻪ در  llun-١MTSG ژﻧﻮﺗﯿ ــﭗ
در ﮔ ــﺮوه ﺑﯿﻤ ــﺎر  ﻧﺸ ــﺎن داده ﺷ ــﺪه، 1ﺷ ــﻤﺎره ﻧﻤ ــﻮدار  
داراي  و در ﮔ ــﺮوه ﮐﻨﺘ ــﺮل درﺻ ــﺪ 15/6داراي ﻓﺮاواﻧ ــﯽ
 .اﺳـــــ ــﺖ درﺻـــــ ــﺪ 54/7ﻓﺮاواﻧـــــ ــﯽ
 .)٦١١٫٣-١٥.O=IC%٥٩;٧٢٫١=RO(
ﺮوه ــــ ـــدر ﮔ llun-١TTSGﻓﺮاواﻧــ ــﯽ ژﻧﻮﺗﯿــ ــﭗ 
 71/4و در ﮔـ ــﺮوه ﮐﻨﺘـ ــﺮل  درﺻـ ــﺪ 84/4ﺎر ـــ ـــﺑﯿﻤ
–٦٦٫١=IC ٪٥٩;٥٧٫٤=RO( .اﺳــﺖ درﺻــﺪ
 GA(١PTSG)آﻟ ــﻞ  (. 2ﺷ ــﻤﺎره ﻧﻤ ــﻮدار  ) )١٥٫٣١
و در  درﺻـ ــﺪ 84/4 ﯽﻓﺮاواﻧـ ـ يدارا ﻤـ ــﺎرﯿدر ﮔـ ـﺮوه ﺑ
 درﺻــــﺪ 91/6 ﯽﻓﺮاواﻧــ ــ يﮔــ ــﺮوه ﮐﻨﺘــــﺮل دارا 
 (١٦٫٠١-٩٣٫١=IC ٪٥٩;٥٨٫٣=ROاﺳـــ ــﺖ.)
  (.3ﺷﻤﺎره ﻧﻤﻮدار  )
ﻫـﺎي  ﺑـﯿﻦ ﺗﺮﮐﯿـﺐ ژﻧﻮﺗﯿـﭗارﺗﺒـﺎط  1در ﺟـﺪول 
ﺑـــــﺎ رﯾﺴـــــﮏ  llun-١TTSGو  llun-١MTSG
ﺳ ــﺮﻃﺎن ﭘﺴ ــﺘﺎن ﻧﺸ ــﺎن داده ﺷ ــﺪه اﺳ ــﺖ. ﻓﺮاواﻧ ــﯽ 
و  ١MTSGﺑﯿﻤ ــﺎراﻧﯽ ﮐ ــﻪ در ﻫ ــﯿﭻ ﮐــﺪام از دو ژن 
 درﺻ ــﺪ 21/9آﻧﻬـﺎ ﺣ ــﺬف ﺻـﻮرت ﻧﮕﺮﻓﺘ ــﻪ  ١TTSG
ﺎن ﮔـ ــﺮوه ــ ـــﺮاواﻧﯽ اﯾـ ــﻦ ژﻧﻮﺗﯿــﭗ در ﻣﯿـــــ ــو ﻓ
اﺳـﺖ. در ﺣـﺎﻟﯽ ﮐـﻪ اﻓـﺮادي ﮐـﻪ در  درﺻـﺪ  73ﺘﺮل ﮐﻨ
آﻧﻬ ــﺎ ﺣ ــﺬف  ١TTSGﯾ ــﺎ  ١MTSGﯾ ــﮏ از دو ژن 
 78/1ﺻ ــﻮرت ﮔﺮﻓﺘ ــﻪ در ﮔ ــﺮوه ﺑﯿﻤ ــﺎر داراي ﻓﺮاواﻧ ــﯽ 
 درﺻ ــﺪ 36و در ﮔ ــﺮوه ﮐﻨﺘ ــﺮل داراي ﻓﺮاواﻧ ــﯽ  درﺻ ــﺪ
  اﺳﺖ.
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  ﺑﺤﺚ و ﻧﺘﯿﺠﻪ ﮔﯿﺮي 
ﻓﺎﮐﺘﻮرﻫ ــﺎي ژﻧﺘﯿﮑ ــﯽ و ﻣﺤﯿﻄ ــﯽ اﯾﺠ ــﺎد ﮐﻨﻨ ــﺪه 
ﻫـﺎ  ﻫﻤﮑﻨﺶ ژﻧﻬـﺎ ﺑـﺎ ﮐﺎرﺳـﯿﻨﻮژن ﺑـﺮ  .ﺳـﺮﻃﺎن ﻫﺴـﺘﻨﺪ 
ﻣﺘ ــﺎﺑﻮﻟﯿﺰه  ΙΙو ﻓ ــﺎز  Ιﻫ ــﺎي ﻓ ــﺎز  ﻧ ــﺰﯾﻢآﺑ ــﻪ وﺳ ــﯿﻠﻪ 
ﻫ ــﺎ ﺑ ــﻪ ﺧ ــﻮﺑﯽ ﻣﺸ ــﺨﺺ ﺷ ــﺪه  ﮐﻨﻨ ــﺪه ﮐﺎرﺳ ــﯿﻨﻮژن 
( ﺑ ــﺎ 054P )ﺳ ــﯿﺘﻮﮐﺮوم  Ιﻫ ــﺎي ﻓ ــﺎز  اﺳ ــﺖ. آﻧ ــﺰﯾﻢ 
ﻫ ــﺎ  ﻫ ــﺎي ﻋ ــﺎﻣﻠﯽ ﺑ ــﻪ ﭘﺮوﮐﺎرﺳ ــﯿﻨﻮژن  ن ﮔ ــﺮوهاﻓ ـﺰود
ﻫـﺎي ﻓـﺎز  آﻧـﺰﯾﻢ (. 41)ﻋﻤﻞ ﺧـﻮد را اﻧﺠـﺎم ﻣـﯽ دﻫﻨـﺪ 
اﺳ ــﺘﯿﻞ  -Nﺗﺮاﻧﺴ ــﻔﺮازﻫﺎ و  -sﺷ ــﺎﻣﻞ ﮔﻠﻮﺗ ــﺎﺗﯿﻮن  ΙΙ
ﻫـ ــﺎي ﻓﻌـ ــﺎل ﺷـ ــﺪه  ﺗﺮاﻧﺴـ ــﻔﺮاز اﯾـ ــﻦ ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﯿـ ــﺖ 
در اﻓ ـﺮاد ( . 51ﮐﺎرﺳـﯿﻨﻮژن را ﺳـﻢ زداﯾـﯽ ﻣـﯽ ﮐﻨﻨـﺪ) 
ﻣﺨﺘﻠـﻒ ﺑـﺎ ﺧـﺎﻧﻮاده آﻧﺰﯾﻤـﯽ ﺳـﻢ زداي ﭼﻨـﺪ ﻋﻤﻠﮕـﺮ 
ﺖ ﭘﻠـ ــﯽ ــــ ـــﺗﺮاﻧﺴـ ــﻔﺮازﻫﺎ ﺑـ ــﻪ ﻋﻠ  -s ﮔﻠﻮﺗـ ــﺎﺗﯿﻮن
ﻞ ـﺎوت ﻋﻤ ــــــ ـــﮑﯽ ﻣﺘﻔـــ ـــﻫ ــﺎي ژﻧﺘﯿ ﻣﻮرﻓﯿﺴ ــﻢ
ﻫــﺎي  ﻣﻄﺎﻟﻌ ــﺎت ﻣﺘﻌــﺪدي ﻧﻘ ــﺶ  (. 61ﻣ ــﯽ ﮐﻨﻨــﺪ) 
ﻣﺘﻔـ ــﺎوت ﺑـ ــﺮاي ﭘﻠـ ــﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴـ ــﻢ ﻫـ ــﺎي ژﻧﺘﯿﮑـ ــﯽ 
در اﻓـــــــــﺰاﯾﺶ  1PTSGو  1TTSG،  1MTSG
، ﮐﻠﻮرﮐﺘـﺎل، ، ﻣﺜﺎﻧـﻪ، ﻣﻌـﺪه ﻫـﺎي رﯾـﻪ  رﯾﺴـﮏ ﺳـﺮﻃﺎن 
از  ،(71،81ﭘﻮﺳ ــﺖ، ﺧ ــﻮن و ﭘﺴ ــﺘﺎن ﻧﺸ ــﺎن داده اﻧ ــﺪ) 
ﻣﻌﻨـﯽ داري ﺑـﯿﻦ ﭘـﻞ ﻃﺮﻓـﯽ ﺑﺮﺧـﯽ ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت ارﺗﺒـﺎط 
ﺑ ــﯿﻦ اﯾ ــﻦ ﺳ ــﻪ ﻋﻀ ــﻮ از ﺧ ــﺎﻧﻮاده  ﯽﮑ ــﯿﻣﻮرﻓﯿﺴ ــﻢ ژﻧﺘ
ﺑـﻪ  (.91دﺳـﺖ ﻧﯿﺎوردﻧـﺪ) ﻪ و ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴـﺘﺎن ﺑ  ـ TSG
ﻦ ﯿﺎط ﺑ ــــــ ـــﻮرد ارﺗﺒــ ـــﺐ  ﺳ ــﻮال در ﻣﯿ ــاﯾ ــﻦ ﺗﺮﺗ
 1TTSG،  1MTSGﭘﻠ ـﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴ ــﻢ ﻫ ــﺎي ژﻧﺘﯿﮑ ــﯽ 
و ﺳ ــﺮﻃﺎن ﭘﺴ ــﺘﺎن ﻫﻨ ــﻮز وﺟ ــﻮد دارد. در  1PTSGو 
 RCPﺗﻌﯿ ـﯿﻦ ژﻧﻮﺗﯿ ـﭗ ﺑ ـﺮ اﺳـﺎس ﻣﺘ ــﺪ ﻣﻄﺎﻟﻌ ـﻪ اﯾ ـﻦ 
ﺑ ـﺮاي ﺗﻌﯿ ــﯿﻦ اﯾ ـﻦ ﭘﻠ ــﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴـﻢ ﻫ ــﺎي ژﻧﺘﯿﮑ ــﯽ در 
ﺎران زن ﻣﺒـ ــﺘﻼ ﺑـ ــﻪ ﺳـ ــﺮﻃﺎن ﭘﺴـ ــﺘﺎن در ــــ ـــﺑﯿﻤ
ﺪه ﺧـﻮن اﻧﺠـﺎم ـﺎﻟﻢ دﻫﻨــــــﺮوه ﺳــــﻣﻘﺎﯾﺴـﻪ ﺑـﺎ ﮔ
  ﺑﻬﺮام ﯾﻐﻤﺎﯾﯽ –ﻣﯿﺘﺮا ﻋﺰﯾﺰﯾﺎن -ﺗﺮاﻧﺴﻔﺮازﻫﺎ -sﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن و ﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﻫﺎي ژﻧﺘﯿﮑﯽ ﮔﻠﻮﺗﺎﺗﯿﻮن 
 
٦٣ 
ﺗﻬـﺮان  ﺳـﺮﻃﺎنﺷـﺪ. ﮔـﺮوه ﻣـﻮرد وﺷـﺎﻫﺪ از اﻧﺴـﺘﯿﺘﻮ 
ﻫـﺎ از اﻗـﻮام ﻣﺨﺘﻠـﻒ  اﻧﺘﺨـﺎب ﺷـﺪﻧﺪ ﮐـﻪ اﯾـﻦ ﮔـﺮوه 
ﻣﻄﺎﻟﻌ ــﻪ ﺣ ــﺬف در ژن ﺎﺷ ــﻨﺪ. در اﯾ ــﻦ اﯾﺮاﻧ ــﯽ ﻣ ــﯽ ﺑ 
دﺳ ــﺖ ﻪ ﺑ ــ درﺻ ــﺪ 54/7در ﮔ ــﺮوه ﮐﻨﺘ ــﺮل  1MTSG
درﺻ ــﺪ  15/6آﻣ ــﺪ ﮐ ــﻪ در ﮔ ــﺮوه ﺑﯿﻤ ــﺎر ﺑ ــﻪ ﻣﯿ ــﺰان 
اﯾﺶ ﮐﻤ ــﯽ را ﻧﺸ ــﺎن ﻣ ــﯽ داد ﮐ ــﻪ اﯾ ــﻦ ﻣﯿ ــﺰان ﺰاﻓ ــ
اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﻌﻨـﯽ دار ﻧﺒـﻮد و در ﻗﺒـﺎل آن اﻓـﺰاﯾﺶ ﻣﯿـﺰان 
 71/4در ﮔــ ــﺮوه ﮐﻨﺘــ ــﺮل  1TTSGﺣــ ــﺬف در ژن 
 ROﺑـﺎ  درﺻـﺪ 84/4ﻧﺴـﺒﺖ ﺑـﻪ ﮔـﺮوه ﺑﯿﻤـﺎر درﺻـﺪ 
 1Pدر ﻣ ــﻮرد ﮐ ــﻼس  ﻣﻌﻨ ــﯽ دار ﺑ ــﻮد. 4/57ﺑﺮاﺑ ــﺮ ﺑ ــﺎ 
ﻮت ژن اﯾـــﻦ آﻧـــﺰﯾﻢ ﭘﻠـــﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴـــﻢ ﻫﺘﺮوزﯾﮕــ  ـ
در  درﺻــﺪ 91/6از  501/واﻟﯿﻦ در ﮐــﺪون اﯾﺰوﻟﻮﺳــﯿﻦ
در ﮔـﺮوه ﺑﯿﻤـﺎر اﻓـﺰاﯾﺶ  درﺻـﺪ  84/4ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل ﺑـﻪ 
 3/58ﺑﺮاﺑـﺮ ﺑـﺎ  ROﻧﺸﺎن ﻣﯽ داد ﮐﻪ اﯾـﻦ اﻓـﺰاﯾﺶ ﺑـﺎ 
ﻮزﯾﮕــﻮت وﻟــﯽ ﭘﻠــﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴــﻢ ﻫﻤ ﻣﻌﻨــﯽ دار ﺑــﻮد 
واﻟﯿﻦ/واﻟـﯿﻦ در ﻫـﺮ دو ﮔـﺮوه ﺗﻌـﺪاد ﻧـﺎﭼﯿﺰي را ﺷـﺎﻣﻞ 
ﻦ ﭘﻠ ــﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴ ــﻢ ﯾ ــو ﻣﻌﻨ ــﯽ دار ﻧﺒ ــﻮدن ا  ﻣ ــﯽ ﺷ ــﺪ 
ﻫﻤﻮزﯾﮕـﻮت ﺑـﻪ ﻋﻠـﺖ ﮐـﻢ ﺑـﻮدن ﺷـﯿﻮع آن در ﻣﯿـﺎن 
ﻫـﺎي ﻣـﻮرد  در ﮔـﺮوه  ﺟﻤﻌﯿﺖ ﻣﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻣـﯽ ﺑﺎﺷـﺪ. 
ﻣﻄﺎﻟﻌـ ــﻪ ﻣﯿـ ــﺰان ﺷـ ــﯿﻮع ﺗـ ــﻮام ﺣـ ــﺬف در ﻫـ ــﺮ دو 
رﯾﺴـــ ــﮏ ﺑـــ ــﺎﻻﺗﺮي را  1TTSGو   1MTSGژن
ﺎن ــــﻧﺸ 1TTSGف ﻓﻘــﻂ در ژن ﻧﺴ ــﺒﺖ ﺑــﻪ ﺣ ــﺬ 
  ﻧﻤﯽ داد.
در ﮔــﺮوه  1MTSGﻣﯿــﺎن ﺷــﯿﻮع ﺣــﺬف ژن 
ان ﺑﺪﺳ ــﺖ آﻣ ــﺪه در ﺰ( ﺑ ــﺎ ﻣﯿـ ـدرﺻ ــﺪ 54/7)ﮐﻨﺘ ــﺮل
 ﺮﯾﮑﺎـ ـــو آﻣ درﺻ ــﺪ 24/1ﺰان ـــ ـــ( ﺑ ــﻪ ﻣﯿ02ﺑﺮزﯾ ــﻞ)
( ﻧﺰدﯾـﮏ اﺳـﺖ در ﺣـﺎﻟﯽ ﮐـﻪ در ﭼـﯿﻦ 12درﺻـﺪ) 64
ﮔ ــﺰارش ﺷ ــﺪه  درﺻ ــﺪ 46 ﺑ ــﺎﻻﺗﺮﯾﻦ ﻣﯿ ــﺰان ﺷ ــﯿﻮع 
در  1TTSGﻣﯿ ــﺰان ﺷ ــﯿﻮع ﺣ ــﺬف در ژن  (.22اﺳ ــﺖ)
ﺑـﺎ ﻣﯿـﺰان ﺑﺪﺳـﺖ آﻣـﺪه در  درﺻـﺪ  71/4ﮔﺮوه ﮐﻨﺘـﺮل 
و ﺳـﻮﺋﺪ  درﺻـﺪ  41ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت اﻧﺠـﺎم ﮔﺮﻓﺘـﻪ در آﻣﺮﯾﮑـﺎ 
ﻧﺰدﯾﮏ ﻣـﯽ ﺑﺎﺷـﺪ اﻣـﺎ اﯾـﻦ ﻣﯿـﺰان در ﭼـﯿﻦ  درﺻﺪ 02
ﺰان ﺷ ــﯿﻮع ﮔ ــﺰارش ﺷ ــﺪه ﯿ ــﺑ ــﺎﻻﺗﺮﯾﻦ ﻣ درﺻ ــﺪ 36
  . اﺳﺖ
در ﻣﻄﺎﻟﻌ ــﻪ ﻣ ــﺎ ﭘﻠ ــﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴ ــﻢ ژﻧﺘﯿﮑ ــﯽ ﮐ ــﺪون 
ﻦ ﮔــ ــﺮوه ﮐﻨﺘــ ــﺮل اﯾﺰوﻟﻮﺳــ ــﯿﻦ/واﻟﯿ  1PTSG 501
اﺳـﺖ و ﭘﻠـﯽ  درﺻـﺪ 2/2و واﻟﯿﻦ/واﻟـﯿﻦ  درﺻـﺪ 91/6
 14ﺗـﺎ  7ﻣﻮرﻓﯿﺴـﻢ ﻫﺘﺮوزﯾﮕـﻮت اﯾـﻦ ﮐـﺪون در آﺳـﯿﺎ 
درﺻﺪ ﻣﯽ ﺑﺎﺷـﺪ، ﻫﻤﭽﻨـﯿﻦ در ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ اي ﮐـﻪ ﺗﻮﺳـﻂ 
دﮐﺘـﺮ ﯾﻐﻤـﺎﯾﯽ و ﻫﻤﮑـﺎران اﻧﺠـﺎم ﮔﺮﻓﺘـﻪ ﺑـﻮد، ﻣﯿـﺰان 
 درﺻ ــﺪ 71ﺷ ــﯿﻮع اﯾﺰوﻟﻮﺳ ــﯿﻦ/واﻟﯿﻦ در ﮔ ــﺮوه ﻧﺮﻣ ــﺎل 
ﺮ دو (. ﺑـﺎ ﺗﻮﺟـﻪ ﺑـﻪ اﯾـﻦ ﮐـﻪ ﻫ ـ32ﮔﺰارش ﺷـﺪه ﺑـﻮد) 
ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ در ﺗﻬـﺮان اﻧﺠـﺎم ﺷـﺪه اﺳـﺖ ﻧﺰدﯾـﮏ ﺑ ـﻮدن 
  ن دو ﻣﻘﺪار ﻗﺎﺑﻞ ﺗﻮﺟﻪ اﺳﺖ. آ
ﺣــﺎﮐﯽ از ﻣﻌﻨــﯽ دار  ،در اﯾــﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌــﻪ ﻧﺘــﺎﯾﺞ
ﺑـﻮدن اﻓـﺰاﯾﺶ رﯾﺴـﮏ اﺑـﺘﻼ ﺑ ـﻪ ﺳـﺮﻃﺎن ﭘﺴـﺘﺎن در 
و ﭘﻠـ ــﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴـ ــﻢ  1TTSGاﻓـ ــﺮاد ﺑـ ــﺎ ﺣـ ــﺬف در 
 1PTSG 501ژﻧﺘﯿﮑــ ــﯽ واﻟﯿﻦ/واﻟــ ــﯿﻦ در ﮐــ ــﺪون 
  و gnehZ Wاﺳ ــﺖ. ﻣﻄﺎﻟﻌ ــﺎت اﻧﺠ ــﺎم ﺷ ــﺪه ﺗﻮﺳ ــﻂ 
ﻫﻤﮑـﺎراﻧﺶ ﻧﺸـﺎن داده ﮐـﻪ زﻧـﺎن داراي ﺣـﺬف در ژن 
ژﯾ ــﻢ ﻏ ــﺬاﯾﯽ ﻣ ــﺪاوم رﮐ ــﻪ  1TTSGو ﯾ ــﺎ  1MTSG
ﮐ ــﻪ اﯾ ــﻦ دو ژن را ﮔﻮﺷ ــﺖ دارﻧ ــﺪ ﻧﺴ ــﺒﺖ ﺑ ــﻪ زﻧ ــﺎﻧﯽ 
دارﻧـﺪ رﯾﺴـﮏ اﺑـﺘﻼ ﺑـﻪ ﺳـﺮﻃﺎن ﺑـﻪ ﻃـﻮر ﻣﻌﻨـﯽ دار 
و ﯾ ـﺎ  1MTSGﺑﺮاﺑـﺮ اﺳـﺖ و در زﻧ ـﺎن ﻓﺎﻗـﺪ ژن  4,3
ﺑــﻪ ﻃــﻮر ﻣﻌﻨــﯽ دار رﯾﺴــﮏ اﺑــﺘﻼ ﺑــﻪ  1TTSG
ﺑﺮاﺑـﺮ ﺑﯿﺸـﺘﺮ اﺳـﺖ در ﺣـﺎﻟﯽ ﮐـﻪ  2/5ﭘﺴـﺘﺎن  ﺳﺮﻃﺎن
ف ﺳ ــﯿﮕﺎر ﺮﻣﺼ ــ ،در زﻧ ــﺎن ﺳ ــﯿﮕﺎري داراي اﯾ ــﻦ ژن 
رﯾﺴـﮏ ﻓ ـﺎﮐﺘﻮر اﺑ ـﺘﻼ ﺑ ـﻪ ﺳـﺮﻃﺎن ﭘﺴـﺘﺎن ﻣﺤﺴـﻮب 
ﻦ دو ژن ﺑــﺎ ﯾـ ـﺣــﺬف در ا ﯽﻧﻤــﯽ ﺷــﻮد و ﻫﻤﺮاﻫـ ـ
ﻣﺼـﺮف ﮔﻮﺷـﺖ و ﺳـﯿﮕﺎر را رﯾﺴـﮏ ﻓـﺎﮐﺘﻮر اﺑـﺘﻼ ﺑـﻪ 
  (.42ﯾﮑﺎﯾﯽ داﻧﺴﺘﻪ اﻧﺪ)ﺮﺳﺮﻃﺎن  ﭘﺴﺘﺎن در زﻧﺎن آﻣ
اﯾـﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﻧﺸـﺎن دﻫﻨـﺪه اﯾـﻦ ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺣﺎﺻـﻞ از 
ﻣ ــﯽ ﺗﻮاﻧﻨ ــﺪ  1PTSGو  1TTSGﻣﻄﻠ ـﺐ اﺳ ــﺖ ﮐ ــﻪ 
ﻓﺎﮐﺘﻮرﻫـﺎي ﻣـﻮﺛﺮي در ﺳـﺮﻃﺎن ﭘﺴـﺘﺎن زﻧـﺎن اﯾﺮاﻧ ـﯽ 
ﻧﺸـﺎن دﻫﻨـﺪه اﻫﻤﯿـﺖ ﺑﯿﺸـﺘﺮ اﯾـﻦ ﻣﻮﺿـﻮع  ﮐـﻪ ﺑﺎﺷـﺪ 
ﺮده ﺗ ــﺮ اﺳ ــﺖ. از ــ ـــﺑ ــﺮاي ﺗﺤﻘﯿﻘ ــﺎت ﺑﯿﺸ ــﺘﺮ و ﮔﺴﺘ 
ﻣﻌﺎﯾﺐ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻗﺒﻠﯽ ﻣـﯽ ﺗـﻮان ﺑـﻪ ﮐـﻢ ﺑـﻮدن ﻧﻤﻮﻧـﻪ 
ﺎران و ــ ـــﺴ ــﮕﯽ ﺑﯿﻤﻮدن ﯾﺎﺋـــــ ـــﻫ ــﺎ، ﻣﺸ ــﺨﺺ ﻧﺒ 
ﻫـﺎي  ﻮع ﮐﺎرﺳـﯿﻨﻮژنـــــﺳـﺎﯾﺮ اﻃﻼﻋـﺎت از ﺟﻤﻠـﻪ ﻧ
ﻄ ــﯽ ﮐ ــﻪ اﻓ ــﺮاد ﻣﺒ ــﺘﻼ ﺑ ــﻪ ﺳ ــﺮﻃﺎن ﭘﺴ ــﺘﺎن در ﯿﻣﺤ
ﺮﻓﯽ ـــ ـــﻣﻌ ــﺮض آن ﻗ ــﺮار دارﻧ ــﺪ اﺷ ــﺎره ﻧﻤ ــﻮد. از ﻃ 
ﺮاﻫﺎي ــــــ ـــﺳﻮﺑﺴﺘ  TSGﭼـــ ــﻮن آﻧﺰﯾﻤﻬـــ ــﺎي 
ﺪﯾﮕﺮ را ﭘﻮﺷ ــﺶ ــ ـــﺮﮐﯽ دارﻧ ــﺪ و ﮐ ــﺎر ﻫﻤ ـــ ـــﻣﺸﺘ
 ﯽــــﻣـﯽ دﻫﻨ ـﺪ ﺑﻨـﺎﺑﺮ اﯾـﻦ روﺷـﻦ ﺷـﺪن ارﺗﺒـﺎط ﭘﻠ 
ﺴﮏ ﺳــﺮﻃﺎن ـــــو رﯾ TSGﺴﻢ ﻫــﺎي  ـــــﻣﻮرﻓﯿ
ﮋادﻫﺎي ــــــ ـﭘﺴﺘﺎن ﻧﯿـﺎز ﺑـﻪ ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت ﺑﯿﺸـﺘﺮي در ﻧ 
ﻮﻧﻪ ﻫـﺎي ـــ ـﺎده از ﺗﻌـﺪاد ﻧﻤ ــــ ـﺘﻠﻒ و ﺑـﺎ اﺳﺘﻔ ـــﻣﺨ
  ﺑﯿﺸﺘﺮي دارد.
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Abstract 
   
Introduction: Breast cancer is one of the 
most common known cancers among 
women of all the racial groups. Thus, a 
study on both the genetic and 
environmental factors provides a new 
chance for us to comprehend the risks of 
breast cancer. Molecular studies were 
performed in order to elucidate the 
relationship between three polymorphic 
metabolic enzymes with breast cancer. 
 
Materials & Methods: In this case-control 
study, the polymorphisms of glutathione s-
transferase (GST) M1, T1 and P1 were 
analyzed by PCR in genomic DNA from 
blood samples of 31 female breast cancer 
patients against 46 women as the control 
group. To investigate any possible 
relationships between genotype in GSTT1 
and GSTM 1 a Mult. PCR method was 
used, while for genotype in GSTP 1 a PCR-
RFLP method was designed and followed. 
To determine the relationship between 
genotypes of GSTT1, GSTM1, and GSTP1 
with breast-canser risks, the OR (odd ratio) 
was calculated with a 95 certainty distance. 
 
Findings: GSTT1 null genotype was a risk 
factor (odd ratio (OR), 4,75, 95% confidence 
interval (CI), 1,66-13,51). Hetrozygoute 
polymorphism of GSTP1 at nucleotide 313 
was associated (OR, 3,85; 95% CI, 1,39- 
10,61). GSTM1 null genotype was not 
associated with the breast cancer risk. 
 
Discussion & Conclusion: According to 
the achievements of the study, we 
conclude that GSTP1 and GSTT1 genes 
could play a role in carcinogenesis in the 
breast cancer. 
 
KeyWords: breast cancer, glutathione s-
transferase, polymorphism 
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